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L e concept de schizophrenic est attache a un groupe 
de maladies aux profils cliniques et evolutifs dif- 
ferents. L’age de debut est variable, avec des formes 
precoces et des formes tardives. Les « modes d’entree» 
dans la maladie peuvent etre bruyants, avec un episode 
psychotique aigu inaugural, comme ils peuvent etre 
insidieux, avec des attitudes progressives de retrait, 
accompagnees ou non de troubles prolonges de l’hu- 
meur, et eventuellement de conduites addictives qui en 
masquent les symptomes. Les differents tableaux cli- 
niques evolutifs sont de veritables « histoires natu- 
relles » singulieres, marquees par des lignes de force 
constitutives : bouffees delirantes aigues recidivantes, 
hebephrenisation, troubles de l’humeur atypique et 
delire chronique. 

Les travaux psychologiques, genetiques, neurodeve- 
loppementaux et pharmacologiques ont conduit a dif- 
ferentes hypotheses pathogeniques, dont aucune 
n’explique a elle seule les troubles observes, et sans 
qu’aucun de ces facteurs ne puisse etre formellement 
ecarte. La schizophrenie est une maladie plurifacto- 
rielle et la tendance actuelle est de decrire une « vul- 
nerabilite » schizophrenique, avec des signes cliniques 
et une evolution de la maladie qui dependent a la fois 
des conditions d’environnement et des modalites the- 
rapeutiques mises en oeuvre pour prendre en charge 
ces patients. 

Les schizophrenics de l’enfance sont tres rares, rnais 
leur existence renforce l’hypothese neurodeveloppe- 
mentale (vulnerabilite genetique et facteurs perinatals). 
La phase prodromique dans la schizophrenie associe 
une constellation de symptomes non specifiques, ce 
qui rend difficile la mise en place d’un traitement pre- 
coce. 

La presence de symptomes psychotiques a l’adoles- 
cence, plus encore que chez l’adulte, n’est pas syno- 
nyme de schizophrenie. La survenue d’un episode 
psychotique aigu (bouffee delirante) ne prejuge pas 
d’une evolution schizophrenique systematique. C’est 


L investigation clinique sur plusieurs semaines qui 
donne des orientations diagnostiques et therapeutiques. 
L’ existence d’un automatisme mental avere et revo- 
lution deficitaire, malgre l’etayage environnemental, 
ainsi que le traitement, sont les meilleurs arguments 
diagnostiques. 

L’importante comorbidite entre schizophrenies et 
addictions (tabac, alcool, medicaments psychotropes, 
cannabis et hallucinogenes) n’est pas une simple occur- 
rence. L’association d’abus de substances psycho- 
actives, alcool compris, a la maladie schizophrenique 
concerne la moitie des patients, lorsque celle-ci est 
evaluee sur la vie entiere. Elle s’explique par plusieurs 
facteurs interagissant entre eux et creant les conditions 
d’un cercle vicieux, favorisant et perennisant les dif- 
ferentes dependances : vulnerabilite genetico-biolo- 
gique commune suspectee (systemes dopaminergique, 
opio'ide et cannabino'ide) ; facteurs sociaux et environ- 
nementaux; problematique centrale commune de 
dependance psychologique averee, utilisation de l’ad- 
diction en tant «qu’ automedication » pour controler 
des angoisses desorganisantes et un effondrement 
depressif. 

L’association de comportements violents, en particu- 
lar agressifs envers les autres, a la maladie schizo- 
phrenique, si elle est significative et tres spectaculaire 
(faits divers), reste moderee. Les risques de passage a 
l’acte violent sont majores en cas d’abus ou de depen- 
dance alcoolique ou toxique. C’est l’ensemble de la 
prise en charge medicale et psychologique, en dehors 
de toute stigmatisation, qui doit permettre de limiter 
ces passages a l’acte. 

Le role de facteurs genetiques transmettant un risque 
plus eleve de souffrir d’un trouble schizophrenique est 
avere. L’ identification plus precise de ces facteurs reste 
difficile, car le mode de transmission est complexe et 
parce que plusieurs genes a penetrance variable, inter- 
agissant a la fois entre eux et par rapport a des facteurs 
environnementaux, sont impliques. Ces differents ele- 
ments expliquent la plurality des formes cliniques. Les 
genes candidats identifies sont impliques dans des dys- 
fonctions de la neuromodulation, mettant en jeu diffe- 
rents neuromediateurs, mais tout particulierement la 
dopamine, et sont en rapport avec l’hypothese neuro- 
developpementale qui suggere une interaction entre 
une anomalie du developpement cortical cerebral au 
cours de la grossesse, un developpement cerebral nor- 
mal par la suite, et une decompensation clinique a l’age 
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adulte sous l’influence d’une augmentation des fac- 
teurs de stress cognitifs et psychosociaux. Les travaux 
de recherche genetiques et neurobiologiques se pour- 
suivent en afFinant leur methodologie ; en particulier, 
la mise en evidence d’anomalies caryotypiques chez 
certains sujets ouvre des voies d’ investigation en loca- 
lisant des regions chromosomiques potentiellement 
impliquees. 

Comment appliquer le paradigme cognitif a l’etude des 
maladies mentales, et tout particulierement les schi- 
zophrenics, sachant que la meilleure validation d’un 
modele theorique reste, en medecine, celle de ses appli- 
cations pratiques ? Differents modeles dans ce champ 
d’ investigation sont proposes pour expliquer la ou les 
atteinte(s) schizophrenique(s), modeles qui postulent 
l’implication d’activites mentales complexes, se decli- 
nant dans les differentes fonctions psychologiques oil 
des anomalies ont pu etre mises en evidence : la 
conscience, l’intentionnalite, le controle de Taction, la 
representation de Taction. La demarche cognitive com- 
prend Fexploration des processus cognitifs sous-ten- 
dant ces activites mentales complexes, qui seraient 
alterees chez les schizophrenes, et tente de determiner 
les reseaux neuronaux et les systemes neurochimiques 
impliques dans la mauvaise realisation de ces opera- 
tions. Les applications therapeutiques (agir directe- 
ment sur les anomalies cognitives, restaurer le 
fonctionnement cognitif altere) et leurs interrelations 
possibles avec la chimiotherapie et la psychanalyse 
(tester les caracteristiques d’un neuroleptique grace au 
modele cognitif, entreprendre une etude croisee de 
memes objets de recherche comme Faeces a la 
conscience, et les processus de rememoration) parais- 
sent ouvrir une voie d’avenir. 

L’hypothese d’un trouble neurodeveloppemental pre- 
coce dans la schizophrenic est actuellement dominante 
(modeles de D. R. Weinberger, de R. M. Murray et S. 
W. Lewis et de R Harrisson). Elle suggere une interac- 
tion entre une anomalie du developpement cortical cere- 
bral precoce (pre- ou perinatale), un developpement 
cerebral normal par la suite, et une expression clinique 
au debut de l’age adulte (en moyenne 20 ans apres l’hy- 
pothetique atteinte initiale) lorsque la maturite cere- 
brale est atteinte, sous l’influence de facteurs de stress 
cognitifs et psychosociaux. Elle s’appuie sur plusieurs 
arguments : la mise en evidence chez les patients schi- 
zophrenes d’anomalies cerebrales peu ou pas evolu- 
tives, done non neurodegeneratives, compatibles avec 
une alteration precoce du developpement cortical cere- 
bral ; la frequence de complications obstetricales, infec- 
tions virales, malnutrition maternelle lors de la 
naissance des « futurs » patients schizophrenes, qui 
pourraient etre a l’origine d’atteintes cerebrales ; l’exis- 
tence de troubles dans l’enfance precedant l’entree dans 
la maladie. Cette hypothese est cependant a nuancer 
puisqu’elle ne s’applique pas aux patients schizo- 
phrenes indemnes d’anomalies morphologiques, et que 
d’autres facteurs interagissent dans les mecanismes a 
Forigine de F entree dans la maladie. 


Plusieurs etudes ont mis en evidence dans l’histoire 
premorbide des sujets schizophrenes l’existence d’ano- 
malies du developpement psychomoteur, de dysfonc- 
tionnement cognitif, de troubles des interactions 
sociales, voire de tableaux plus complexes de dyshar- 
monies ou de troubles generalises du developpement. 
Deux champs de recherche visent a rendre compte de 
ces anomalies du developpement : la theorie neurode- 
veloppementale postule qu’elles refletent une lesion 
cerebrale sous-jacente, alors que le modele de vulne- 
rability les pose plutot comme des facteurs de risque 
de schizophrenic. Ces dysharmonies du developpe- 
ment impliquent la notion d’evolutivite : leur pronos- 
tic n’est pas univoque vers une evolution psychotique 
mais s’etablit en fonction de Fenvironnement du sujet 
et des interventions therapeutiques proposees. Ces ano- 
malies constituent un « etat mental a risque » imposant 
une grande vigilance. Actuellement, aucune des ano- 
malies du developpement n’est reconnue comme spe- 
cifique de la schizophrenic, ce qui impose une 
prudence dans les interventions therapeutiques, sur- 
tout pharmacologiques, qui ne peuvent, en aucun cas, 
etre systematiques. En revanche, le traitement precoce 
de la maladie schizophrenique est necessaire car il est 
associe a un pronostic plus favorable. 

Traiter par des neuroleptiques, en evitant de fortes 
doses des le premier episode psychotique aigu, et main- 
tenir la chimiotherapie au moins 1 an apres un premier 
episode, jusqu’a 5 ans en cas de recidives a la dose 
minimale efficace, sont des notions qui font l’objet 
d’un consensus de la part des cliniciens. 

La nature de la molecule choisie (neuroleptiques clas- 
siques a faibles doses, neuroleptiques atypiques a effi- 
cacite comparable et mieux toleres sur le plan 
neurologique) est une affaire d’ experience et de choix 
singulier. Le recul concernant les nouvelles molecules 
(effets benefiques et secondaires a long terme) est 
actuellement insuffisant pour trancher, meme si le sen- 
timent clinique leur est favorable. 

Le choix sera dicte par certains criteres : antecedents 
du patient ; mode d’ administration ; anticipation quant 
a l’utilite d’une forme retard lors du suivi ; nature des 
effets secondaires de chaque molecule. La dose mini- 
male efficace et la duree du traitement avant l’essai 
des fenetres therapeutiques ne sont pas clairement defi- 
nies. 

La prescription chimiotherapeutique n’est jamais uni- 
voque: s’y associent psychotherapies individuelles, 
prise en charge familiale et accompagnement socio- 
educatif, ce qui favorise l’observance du traitement et 
l’apaisement du vecu subjectif morbide. ■ 
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